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синдромы у детей 
 (эпидемиологические исследования) 
Проведено эпидемиологическое исследо-
вание (1995 – 2003 гг.) первичных МДС у де-
тей Республики Беларусь в возрасте 0 - 18 
лет. Установлен общий среднегодовой пока-
затель заболеваемости МДС за этот пери-
од по Беларуси. Дана эпидемиологическая 
характеристика МДС у детей в зависимо-
сти от возраста, пола, региона прожива-
ния. Выявлены особенности эпидемиологии 
МДС у детей в зависимости от применяе-
мой классификации. Определен ежегодный 
темп прироста заболеваемости МДС дет-
ского населения Республики Беларусь за 
9-тилетний период. Проведена оценка кли-
нико-морфологических, гистологических, 
цитогенетических параметров трансфор-
мации МДС в острый лейкоз, и определена 
общая выживаемость детей, больных МДС 
в зависимости от варианта. 
 
 
Миелодиспластические синдромы (МДС) – 
гетерогенная группа неопластических заболева-
ний костного мозга, носящих клоновый характер 
и возникающих в результате мутации стволовой 
клетки или коммиттированных миелоидных кле-
ток-предшественниц [32]. При этом потомки му-
тировавшей клетки сохраняют способность к 
дифференцировке до зрелых клеток. Однако 
процесс дифференцировки носит неэффектив-
ный характер, в результате чего зрелые клетки 
крови изменены морфологически, уменьшены в 
количестве и неполноценны функционально 
[33]. Потомки мутировавшей клетки получают 
биологическое преимущество перед нормаль-
ными гемопоэтическими клетками, что позволя-
ет им постепенно колонизировать костный мозг, 
вытесняя нормальные гемопоэтические клетки 
[8]. Таким образом, миелодиспластические син-
дромы характеризуются кроветворной недоста-
точностью, связанной с моно-, би- или панцито-
пенией, и высоким риском лейкозной трансфор-
мации. Диагностические и терапевтические ди-
леммы при первичных МДС существуют, в ос-
новном, из-за мультифакторности этиопатогене-
за, патогенетических особенностей и гетероген-
ности клинико – лабораторных проявлений раз-
личных вариантов, отсутствия четких критериев 
ранней диагностики и прогноза, которые позво-
лят провести индивидуально достоверную оцен-
ку вероятности течения и трансформации в лей-
коз этого заболевания у детей [27]. Однако объ-
ектом исследования при первичных МДС явля-
ются преимущественно взрослые, так как в дет-
ском возрасте данная патология встречается 
весьма редко [11, 23, 30]. Известно, что у детей 
первичные миелодиспластические синдромы со-
ставляют около 3 % от всех злокачественных 
гемопоэтических заболеваний [10, 23]. В Рес-
публике Беларусь к изучению МДС у детей об-
ратились в 1986 году после катастрофы на Чер-
нобыльской АЭС, когда впервые данный диаг-
ноз был установлен у ребенка. Ранее авторами 
были проведены эпидемиологические исследо-
вания заболеваемости МДС у детей РБ с 1986 по 
1995 год, в которых установлен среднегодовой 
уровень заболеваемости, который составил за 
этот период 2,2 случая на 1 млн. детского насе-
ления [3, 5, 19, 20]. Показатели стандартизиро-
ваны и соответствуют мировым значениям забо-
леваемости детей первичными МДС [13, 36]. 
Однако на сегодняшний день миелодиспласти-
ческие синдромы у детей эпидемиологически 
недостаточно изучены, что связано с трудоемко-
стью и сложностью проведения эпидемиологи-
ческих исследований (из-за невысокой частоты 
встречемости), требующих использования уни-
фицированных диагностических критериев и 
специфических методологических подходов. 
Поэтому вопросы эпидемиологической и клини-
ко-морфологической характеристик, выяснение 
патофизиологических механизмов, критериев 
диагностики и прогноза различных вариантов 
МДС у детей, безусловно, являются актуальным 
как для науки, так и для современного практиче-
ского здравоохранения. 
Для оценки эпидемиологических исследова-
ний использован классический статистический 
метод расчета заболеваемости на 100 000 дет-
ского населения в год, что делает полученные 
значения сравнимыми с аналогичными показа-
телями стран СНГ и зарубежья. Проспективные 
эпидемиологические исследования применены в 
работе с целью изучения частотных характери-
стик МДС (заболеваемость, выживаемость, 
смертность) как по отдельным вариантам, так и 
суммарно. Демографическая структура детского 
населения изучалась на основании документов 
Госкомстата РБ. Показатели стандартизированы. 
Использованные в эпидемиологическом анализе 
данные анамнестической и клинико-лаборатор-
ной характеристик установлены на основании 
морфоцитохимических критериев гемо- и мие-
лограмм, данных гистологического и цитогене-
тического исследования костного мозга, клини-
ческих симптомов, использованных терапевти-
ческих схем и вариантов течения заболевания. 
Расчеты проведены с помощью прикладной ста-
тистической программы Biostat [1]. 
ОХРАНА МАТЕРИНСТВА И ДЕТСТВА 81 
Проведено эпидемиологическое исследова-
ние МДС у детей Республики Беларусь в возрас-
те 0 - 18 лет за период 1995 – 2003 гг. Общий 
показатель заболеваемости МДС у детей за этот 
период по Беларуси составил 0,21 ± 0,12 на 100 
000 детского населения. Сопоставление средне-
годового показателя заболеваемости МДС за 
анализируемый период выявило достоверное 
превышение данного значения в Брестской 
(0,31± 0,11 %ооо) и Минской (0,37± 0,09 %ооо) 
областях по сравнению с Витебской (0,04 ± 0,02 
%ооо), Гродненской (0,04 ± 0,01 %ооо) и Моги-
левской (0,06 ± 0,01 %ооо) областями. Макси-
мальные годовые показатели заболеваемости 
МДС в динамике за 9-летний период были отме-
чены в 1996 году в Минской области (0,63± 
0,11%ооо) и в 2000 году в Гомельской области 
(0,71± 0,14 %ооо) (рис.1). Однако в настоящий 
момент можно с уверенностью говорить только 
о тенденции к незначительному росту МДС сре-
ди детей Беларуси с ежегодным приростом в 
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Рис. 1. Динамика и трендовая направленность заболеваемости миелодиспластическими 
синдромами детей 0 – 18 лет Республики Беларусь за период 1995 – 2003 гг. 
 
Сравнительный анализ среднегодового 
уровня заболеваемости между мальчиками и де-
вочками за анализируемый период показал дос-
товерно более высокий показатель среди маль-
чиков (p < 0,02). Исследование среднегодового 
уровня заболеваемости МДС между возрастны-
ми группами 0 - 1, 2 - 5, 6 - 10 и 11 – 18 лет по-
зволило выявить, что пик заболеваемости МДС 
за весь период 1995 – 2003 гг. приходится на 
возрастную группу 5 - 9 лет. Сопоставление 
среднегодового показателя МДС у детей, про-
живающих в городе и селе (1995 - 2003 гг.) сви-
детельствует об увеличении заболеваемости в 
0,8 раз у городских детей, чем сельских.  
Проведен анализ (1995-2003 гг.) клинико-
лабораторных показателей проспективной груп-
пы больных МДС (n = 33), находившихся на об-
следовании и лечении в ГУ Республиканский 
научно-практический центр детской онкологии 
и гематологии. Додиагностический период в ис-
следуемой группе больных МДС был от 0,5 до 9 
месяцев, его медиана составила 2,7 месяца. На 
основании FАВ-классификации [12] из 33 боль-
ных МДС вариант рефрактерная анемия (RA) 
был диагностирован у 18,2 %, рефрактерная 
анемия с избытком бластов (RAEB) – у 33,3 %, 
рефрактерная анемия с избытком бластов и 
трансформацией в лейкоз (RAEBt) – у 18,2 %, 
хронический миеломоноцитарный лейкоз 
(CMML) - у 30,3 % детей. По литературным 
данным у 80 % детей с первичным МДС соглас-
но FAB критериям наблюдаются варианты 
RAEB, RAEBt и CMML. Варианты RA и осо-
бенно RARS гораздо более редки у детей, чем у 
взрослых [28, 30]. Последний практически не 
диагностируется у детей [4, 7]. Предраспола-
гающими для МДС у детей патологическими со-
стояниями являются конституционные хромо-
сомные нарушения (синдром Дауна, синдром 
Швахмана, нейтропения Костмана, анемия Фан-
кони), нейрофиброматоз [21, 22, 28, 29]. Семей-
ные случаи МДС связаны главным образом с 
моносомией 7 [17, 24]. Однако мы наблюдали 5 
детей с первичным МДС и моносомией 7 без се-
мейного анамнеза [2]. FAB-классификация ши-
роко применялась и использовалась как набор 
диагностических и прогностических положений 
более 15 лет [31]. Однако при этом были отме-
чены некоторые ограничения FAB-система-
тизации МДС. Так, пациентов с дисгемопоэти-
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ческим костным мозгом, мультипроисхождени-
ем цитопении и количеством бластов КМ менее 
чем 5 % не в состоянии были отнести к какой-
либо категории согласно FAB-классификации 
[26, 31]. Кроме того, FAB-систематизация МДС 
несет весьма приблизительную прогностиче-
скую функцию, которая главным образом нахо-
дится в зависимости от уровня бластов в кост-
ном мозге (КМ) и присутствия палочек Ауэра в 
миелоидных клетках, но не от цитогенетическо-
го анализа [16, 26]. Хотя на сегодняшний день 
хромосомные аномалии при МДС рассматрива-
ются как один из наиболее важных факторов, 
непосредственно связанных с онкогенезом и 
прогнозом [25]. Наконец, детский МДС опреде-
ленно имеет особенные характеристики, кото-
рые четко не определены имеющейся FAB-
классификацией [9, 30]. Поэтому с течением 
времени в связи с прогрессированием научных 
разработок и направлений в молекулярной био-
логии, иммунологии, цитологии и генетике со-
зрела необходимость совершенствования систе-
мы классификации МДС [18, 39]. Этот вопрос 
открыто обсуждается уже в течение нескольких 
последних лет. В 1998 году Всемирная органи-
зация здравоохранения (ВОЗ) предложила но-
вую систему классификации МДС, которая ме-
тодологически отличается от FAB- классифика-
ции. Во-первых, был идентифицирован цитоге-
нетический анализ как важная и независимая 
методика в диагностической и прогностической 
оценке МДС. Во-вторых, определенные вариан-
ты МДС повторно классифицировались, чтобы 
лучше отразить их характеристики: CMML 
классифицирован как часть миелодиспластиче-
ских/миелопролиферативных синдромов, в то 
время как рефрактерная цитопения с множест-
венной дисплазией (RCMD), неклассифициро-
ванный МДС (u-MDS) и 5q-синдром были пред-
ставлены как новые варианты МДС [15]. Точно 
так же RAEBt теперь рассматривается как ост-
рый лейкоз, а не как вариант МДС, потому что 
его лечение и прогноз подобны таковым при 
остром лейкозе [34]. С другой стороны, пере-
смотр классификации вариантов RAEB и RAEBt 
тоже проблематичен, так как степень повыше-
ния количества бластов КМ не является прогно-
стическим фактором и в равной мере предсказы-
вает среднюю выживаемость, не отличающуюся 
от таковой у пациентов с острыми миелоидными 
лейкозами [35]. Кроме того, хотя ВОЗ-система 
классификации поместила CMML наряду с юве-
нильным миеломоноцитарным лейкозом 
(JMML) и хроническим миелолейкозом (CML) в 
независимую группировку «миелодиспластиче-
ские/миелопролиферативные синдромы» (MDS/ 
MPS), некоторые авторы считают, что CMML не 
может быть исключен из МДС, так как перерас-
пределение пациентов с диспластическим 
CMML согласно количеству бластов КМ ведет к 
большему количеству гетерогенности в других 
группах заболеваний по классификации ВОЗ [6, 
38]. При изучении однородности групп RAEBt и 
AML и при оценке прогностических показателей 
исследователями показано, что новая классифи-
кация ВОЗ не может быть принята для обычного 
клинического использования в настоящее время. 
Некоторые из её аспектов могут определять от-
правную точку для дальнейших исследований, 
вовлекающих цитогенетику и клинические сим-
птомы и синдромы [16, 26, 37]. Поскольку, на 
наш взгляд, с течением времени появляются всё 
новые данные в области морфологии, цитоло-
гии, иммунологии, цитогенетики, вероятно про-
изойдет и дальнейшее совершенствование клас-
сификации МДС. 
В настоящем исследовании эпидемиологиче-
ская характеристика МДС согласно классифика-
ции ВОЗ отражена в рис. 2, из которого видно, 
что в группу МДС включены 17 детей с вариан-
тами RA в 17,65 %, RCMD – 17,65 % и RAEB – 
64,7 %. Остальные 16 обследованных больных 
сформировали группу миелодиспластиче-
ских/миелопролиферативных заболеваний (10 
детей с CMML) и острых миелоидных лейкозов 
(6 детей).  
При цитогенетическом исследовании КМ у 
60,6 % больных установлен нормальный карио-
тип (46XY; 46XX). У 18,2 % выявлена моносо-
мия 7 (7q-), с одинаковой частотой (30,3% детей) 
- наличие t (5;21), del 9, t (8;21), inv 9 (p11q12), 
[del 1 inv 1 del 13] и у 6,05% - t (8;21). По резуль-
татам исследования, проведенного Eвропейской 
рабочей группой изучения МДС в детском воз-
расте (EWOG-MDS), моносомия 7 преобладала у 
больных с МДС главным образом как отдельная 
хромосомная аномалия [14].  
Распределение больных МДС в зависимости 
от варианта согласно FAB классификации и 
продолжительности трансформации в лейкоз 
представлено в табл. 1.  
Полученные данные свидетельствуют о на-
личии трансформации в лейкоз у 18 из 33 детей, 
болеющих МДС, что составило 54,6 %. Продол-
жительность трансформации составила от 1 до 
13 месяцев, медиана - 3,9 мес. В зависимости от 
варианта средняя длительность трансформации 
в острый лейкоз была следующей: RA - 6,5 ме-
сяцев, RAEB – 3,75 месяцев и RAEBt - 3,25 ме-
сяцев.  
При анализе трансформации МДС в острый 
лейкоз в зависимости от варианта согласно клас-
сификации ВОЗ установлено, что из 17 детей 
трансформация произошла у 12, что составило 
70,7 %. Средняя длительность трансформации 
была равна 2,97 месяца. Изучение структуры 
больных МДС в зависимости от варианта со-
гласно классификации ВОЗ и продолжительно-
сти трансформации в лейкоз позволило выявить, 
что длительность трансформации при варианте 
RA составила в среднем 11 месяцев, при RCMD 
– 2 месяца, при RAEB – 3,75 месяца (табл. 2).  
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Табл .  1. Распределение больных МДС в 
зависимости от варианта (по FAB 
классификации) и длительности 
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ОЛЛ – острый лимфобластный лейкоз;  
ОМЛ – острый миелобластный лейкоз;  
ОЛ –острый лейкоз. 
Табл .  2. Распределение  больных  
МДС  в  зависимости  
от  группы  (согласно  ВОЗ  
классификации ) и  дли-
тельности  трансформации  
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Рис. 2 Распределение детей с миелодиспластическими синдромами и миелодиспластически-
ми/миелопролиферативными заболеваниями по группам согласно классификации ВОЗ 
(RA-рефрактерная анемия, RCMD-рефрактерная цитопения с множественной 
диспласзией, RAEB-рефрактерная анемия с избытком бластов, MDS/MPD-
миелодиспластические/миелопролиферативные заболевания, AML-острый 
миелоидный лейкоз) 
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Общая выживаемость детей, больных МДС, 
составила 41,1 %, медиана выживаемости – 36 
месяцев (рис. 3). Анализ структуры показателей 
общей выживаемости и медианы выживаемости 
в зависимости от варианта МДС показал что 
данные значения были наиболее благоприятны-
ми при варианте RA и составили 68,2 % и 58 ме-
сяцев соответственно. Для вариантов RAEB и 
RAEBt показатели общей выживаемости и ме-
дианы выживаемости не имели достоверных 
различий и составили 36,4 % и 39,1 %, 29 и 28 
месяцев соответственно. Наиболее неблагопри-
ятная ситуация относительно выживаемости ус-
тановлена при варианте CMML, где общая вы-
живаемость равна 20,7 %, а медиана выживае-
мости - 23 месяца. Общая летальность при МДС 
в настоящем исследовании составила 51,5 % и 
по вариантам распределялась следующим обра-
зом: при RA – 16,7 %, при RAEB – 54,5 %, при 
RAEBt – 50 % и при CMML – 70 %.  
Проведенный многофакторный эпидемиоло-
гический анализ показал, что среднегодовой по-
казатель заболеваемости МДС у детей 0 – 18 лет 
Республики Беларусь за 9-летний период со-
ставляет 0,21 ± 0,12 на 100 000 детского населе-
ния, что соответствует мировым стандартам. 
Прогностическая модель уровня заболеваемости 
МДС свидетельствует о тенденции к незначи-
тельному росту частоты данной патологии с 
темпом ежегодного прироста 0,024 %ооо. Часто-
та МДС у мальчиков, у детей, проживающих в 
городе, и в возрастной группе 5-9 лет выше, чем 
у девочек, детей проживающих в селе, и в дру-
гих возрастных группах. Трансформация МДС в 
острый лейкоз произошла у 54,6 % детей. Ле-
тальность при первичных МДС у детей состави-
ла 51,5 %. Показатели общей выживаемости и 
медианы выживаемости находятся в зависимо-
сти от варианта МДС и в общей популяции об-
следованных составили 41,1 % и 36 месяцев. 
. 
 
Рис. 3 Общая выживаемость детей, больных МДС, за период 1995 – 2003 гг. 
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